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Реферат
Мета. Дослідження відновних процесів у нижніх сечовивідних шляхах під впливом фармакокорекції та визначення най-
більш перспективної моделі лікування експериментального гіперактивного сечового міхура (ГАСМ).
Матеріали і методи. Експериментальні дослідження проведені на 120 статевозрілих білих щурах–самицях, яким мо-
делювали ГАСМ. Після створення моделі ГАСМ тварин розподілили на чотири групи. Тварин трьох груп, крім 4–ї, у свою 
чергу розподілили на три підгрупи кожну, і в кожній підгрупі застосовували фармакокорекцію в різних комбінаціях.
Гістологічні дослідження сечового міхура та уретри проводили після виведення тварин з експерименту через 14 та 28 діб.
Результати. Під впливом фармакокорекції, проведеної у всіх групах тварин, знижувалась детрузорна гіперактивність 
сечового міхура. У групі тварин, яким застосовували спазмекс, прояви атонії були менш вираженими, ніж у групі тварин, 
яким вводили мірабегрон. Мірабегрон у комбінації з іншими препаратами значно знижував тонус детрузора у тварин усіх 
трьох підгруп. У тварин, яким вводили тестостерон та естрадіол, спостерігали менш виражені прояви атонії детрузора, 
ніж у тварин, у яких фоновим препаратом був мірабегрон. Тонус детрузора відновився майже до рівня фізіологічної нор-
ми у всіх підгрупах тварин, яким вводили кверцетин в комбінації з іншими препаратами. 
Висновки. Спазмолітичні препарати значно знижують тонус детрузора, проте спричиняють перерозтягнення стінки 
сечового міхура. Найбільш вдало на гіперактивність детрузора сечового міхура впливала комбінація кверцетину зі ста-
тевими гормонами, відновлюючи фізіологічний стан органа.
Ключові слова: фармакокорекція; гіперактивний сечовий міхур; детрузор; відновні процеси; статеві гормони.
Abstract
Objective. Investigation of restorative processes in the lower urine–excreting ways under the influence of pharmacotherapy, and 
determination of the most perspective model of the experimental hyperactive bladder (HAB) treatment.
Маterials and methods. Еxperimental investigations were conducted on 120 sexually mature white male rats, in which a HAB 
was simulated. After creation of a hyperactive bladder (HAB) the laboratory animals were divided into four groups. Тhe laborato-
ry animals of every one of three groups, except the fourth, were further divided into three subgroups, and in every subgroup phar-
macocorrection was applied in various combinations.
Histological investigations of the bladder and urethra were conducted after exclusion of laboratory animals from the experiment 
in 14 and 28 days.
Results. The detrusor hyperactivity of the bladder have been lowered under the influence of pharmacotherapy, conducted in all 
the laboratory animals groups. In a group of laboratory animals, in which spasmex was applied, the signs of atony were less pro-
nounced, that in group of laboratory animals, in which mirabegron was injected. Міrabegron in combination with other prepara-
tions have lowered the detrusor tone in laboratory animals of all three subgroups significantly. Less pronounced signs of the de-
trusor atony, than in laboratory animals, in which mirabegron served as a background preparation, were observed in laboratory 
animals, to which testosterone and estradiol were injected. The detrusor tone was restored almost to the physiological norm lev-
el in all subgroups of laboratory animals, to which quercetin was injected with other preparations. 
Conclusion. Spasmolytic preparations reduce the detrusor tone, but cause the bladder overstretching. Combination of querce-
tin with і статевими hormones, restorating the organ physiological state, have affected the bladder detrusor hyperactivity most 
favorably.
Кeywords: pharmacotherapy; hyperactive bladder; detrusor; restoration processes; sexual hormones.
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Синдром гіперактивного сечового міхура (ГАСМ) вклю-
чає до 10 найпоширеніших захворювань, які значно зни-
жують якість життя. Згідно з сучасними уявленнями про 
ГАСМ його розвиток є багатофакторним, однак патоге-
нез ГАСМ залишається до кінця не з’ясованим. В остан-
ній час поряд з нейрогенною теорію виникнення ГАСМ 
дослідники дедалі більшої уваги надають вивченню мор-
фологічних змін, які виникають в гладких міоцитах де-
трузора, та їх взаємодії з екстрацелюлярним матриксом 
(ЕЦМ). Саме порушення міжклітинних з’єднань як про-
відних шляхів вважають одним з головних механізмів ви-
никнення ГАСМ [1]. Основними компонентами стінки се-
чового міхура (СМ) є гладком’язові волокна, між якими 
розташований ЕЦМ, що складається переважно з колаге-
ну та еластину. Колаген відповідає за міцність щодо роз-
риву і цілісності, тоді як еластин забезпечує еластичність 
і пружність тканин. У свою чергу структурні та функціо-
нальні зміни колагену та еластину впливають на скоро-
чувальну активність гладких міоцитів [2].
Основою патогенезу гіперактивності СМ є підвищена 
збудливість міоцитів його м’язової оболонки [3]. У хворих 
з ГАСМ виявляють підвищену ритмічну активність детру-
зора – м’язової оболонки [4]. Полегшують цей стан м–хо-
ліноблокатори. Мірабегрон, який покращує резервуарну 
функцію СМ за рахунок стимуляції бета–3–адреноблока-
торів, розташованих у його стінці, вважають більш пер-
спективним [5, 6]. Статеві гормони, особливо в комбіна-
ції з деякими препаратами, що впливають на регенерацій-
ний потенціал клітин, підвищують активність антиокси-
дантної системи, стабілізують роботу клітинних струк-
тур СМ [7, 8]. Зниження детрузорної гіперактивності до-
сягається шляхом підвищення активності процесів ме-
таболізму в міоцитах та стабілізації їх ферментних сис-
тем, підвищення потенціалу спокою. Тому для досліджен-
ня ми підбирали комбінації препаратів, які мають не тіль-
ки спазмолітичні та регенераційні властивості, а й анти-
оксидантний вплив на клітинні системи.
Мета дослідження: дослідити відновні процеси в ниж-
ніх сечовивідних шляхах під впливом фармакокорекції та 
визначити найбільш перспективні моделі лікування екс-
периментального ГАСМ.
Матеріали і методи дослідження
Експерименти з відтворення моделі ГАСМ були прове-
дені на 120 статевозрілих білих лабораторних щурах–са-
мицях масою тіла 300 г, яких розподілили на групи. Щурам 
1–ї групи, яка була контрольною, внутрішньоочеревинно 
вводили 0,3 мл стерильного фізіологічного розчину що-
добово протягом 14 діб. Тваринам 2–ї групи (дослідної) з 
метою моделювання ГАСМ один раз на добу протягом 14 
діб вводили внутрішньоочеревинно 0,3 мл розчину хом-
віотензину, що містив 0,45 мг резерпіну. Відтворення мо-
делей було підтверджено проведеними нами досліджен-
нями (МПК А61К 9/00 Пат. на корисну модель №127670 
«Спосіб моделювання гіперактивного сечового міхура». 
Заявлено 25.04.2018, заявка № u201804535. Опубліковано 
10.08.2018, бюл.№5).
Після створення моделі ГАСМ 100 тварин розподілили 
на чотири групи – 3–тю, 4–ту, 5–ту та 6–ту. Тварин пер-
ших трьох груп після 14–добового лікування одним пре-
паратом у свою чергу розподілили на три підгрупи, в кож-
ній з яких здійснювали окрему фармакокорекцію (табл. 
1). У цих групах для лікування застосовували: 1 мл роз-
чину мірабегрону (Астелас Фарма Юроп Б. В.) щодня че-
рез гастральний зонд 14 і 28 діб (8 мг, 1/6 таблетки, роз-
чиненої у 1 мл дистильованої води); квертін (ПАТ НВЦ 
«Борщагівський ХФЗ») щодня через гастральний зонд 14 
та 28 діб, 1 мл розчину, який містив 10 мг кверцетину (1/4 
таблетки, розчиненої у 1 мл дистильованої води); спазмекс 
(Dr. R. Pfleger GmbH) щодня 14 та 28 діб внутрішньооче-
ревинно 1 мл, який містив 0,4 мг троспія хлориду (1/4 та-
блетки, розчиненої в 10 мл фізіологічного розчину); тесто-
стерону пропіонат (ПАТ «Фармак») щодня 14 і 28 діб вну-
трішньом’язово 0,05 мл готового розчину, який містив 1 мг 
тестостерону, та дивігель (Оріон Корпорейшн, Фінляндія) 
щодня 14 і 28 діб, наносячи гель на виголену ділянку спи-
ни 0,2 г, який містив 0,2 мг естрадіолу. Комбінуючи пре-
парати, їх дози не змінювали.
Працюючи з лабораторними тваринами, дотримува-
лися вимог «Науково–практичних рекомендацій по утри-
манню лабораторних тварин і роботі з ними» ДФЦ МОЗ 
України (протокол № 8 від 22.06.2012 р).
Після виведення тварин з експерименту проводили 
морфологічне дослідження СМ та уретри. Для гістологіч-
них досліджень у строки 14 та 28 діб тварин виводили з 
експерименту передозуванням 10% розчину тіопенталу 
натрію. Після чого видаляли СМ, уретру та фіксували їх у 
10% нейтральному розчині формаліну впродовж 24 год, 
зневоднювали у спиртах зростаючої концентрації, про-
світлювали у хлороформі та ущільнювали в парафіні. Зрізи 
товщиною 5 – 7 мкм забарвлювали гематоксиліном та ео-
зином, пікрофуксином за ван Гізоном та резорцин–фук-
сином за Вейгертом [9]. Фотодокументування гістологіч-
них препаратів здійснювали за допомогою цифрової ка-
мери ICC50 HD світлооптичного мікроскопа Leica DМ 500.
Результати
На 14–ту добу експерименту після введення резерпіну 
за допомогою морфологічного аналізу у тварин 2–ї гру-
пи (дослідної) встановлено виражену гіпертрофію стін-
̌˃̶̛̣̍́ϭ͘ ˁ̵̛̖̥̖̖̦̦̏̏̔́̪̬̖̪̬̯̞̌̌̏
̴̶̡̨̡̨̡̬̥̬̖̞̟̌̌̛̯̬̦̥̏̌̌ϯͲϲͲ̟̬̱̪̐
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ки СМ у порівнянні з 1–ю (контрольною) групою (p < 
0,001). Гіпертрофія м’язових волокон супроводжувалася 
їх дегенеративними змінами з вакуолізацією цитоплаз-
ми. Товщина м’язового шару становила (0,97 ± 0,05) мм 
(табл. 2). Пухка сполучна тканина, яка оточувала суди-
ни, мала нерівномірний набряк та забарвлювалася пікро-
фуксином у блідо–рожевий колір. Колагенові волокна по-
ступово витісняли гладкі міоцити, займаючи до третини 
м’язового шару. Еластичні волокна розповсюджувалися 
вздовж м’язових пучків та судинних стінок, більшість їх за-
знавала дегенеративних змін з фрагментацією та лізисом.
Після застосування спазмексу у тварин 5–ї групи про-
гресували дистрофічні і дегенеративні зміни колагено-
вих та еластичних волокон, достовірних змін у кількіс-
ному складі різних типів колагенів у порівнянні з 2–ю 
групою не виявлено (p > 0,05). Проте у 3–й та 4–й групах 
(фармакокорекція в комбінації з гормональними препа-
ратами) достовірно зменшувались як дистрофічні зміни 
в гладких міоцитах, так і гіпертрофія м’язового шару в по-
рівнянні з 2–ю групою. Аналогічні патоморфологічні змі-
ни виявляли в уретрі.
На 28–му добу експерименту у 2–й групі після засто-
сування резерпіну без фармакокорекції в міжклітинному 
матриксі інтенсивно утворювались зрілі колагенові фі-
брили за рахунок збільшення числа зрілих фібробластів 
з подальшим формуванням пучків фібрилярних волокон. 
Прогресували дегенеративні зміни у вигляді осередкової 
гомогенізації, фрагментації колагенових та еластичних 
волокон. Колагенові волокна розросталися переважно 
з боку власної пластинки, розшаровуючи м’язовий шар, 
при цьому фуксинофілія їх зростала, що добре було по-
мітно у разі забарвлення пікрофуксином за ван Гізоном. 
У 5–й групі, тварини якої отримували спазмекс, склеро-
тичні зміни прогресували, проте, як і у 4–й групі, тварини 
якої отримували мірабегрон, результати на даному етапі 
спостереження були достовірно кращими.
Оцінка морфофунціонального стану детрузора у тва-
рин групи 3а, яким вводили кверцетин та тестостерон, 
показала, що через 14 діб СМ містив 1,0 мл сечі, а через 
28 діб – 1,2 мл (ємність сечового міхура білого щура–са-
миці в нормі 0,9 – 0,95 мл), був помірно атонічний, сли-
зова оболонка утворювала численні розгалужені склад-
ки, перехідний епітелій помірно розтягнутий, дещо по-
тоншений. Судини мікроциркуляторного русла слизо-
вої оболонки розширені, повнокровні, судини підслизо-
вої основи також повнокровні. Тонус м’язової оболонки 
помірний, гладком’язові клітини без ознак патологічних 
змін. На 28–му добу тонус м’язової оболонки дещо зни-
жувався, перехідний епітелій залишався потоншеним, 
прояви повнокров’я зменшувались. Уретра була без ви-
ражених особливостей як на 14–ту, так і на 28–му добу. 
Кровоносні судини слизової та підслизової оболонок по-
мірно повнокровні, розширені, внутрішній просвіт уре-
три помірно розширений, довгі складки слизової оболон-
ки займали дві третини радіуса просвіту на 14–ту добу, а 
на 28–му – три чверті.
У тварин групи 3б, яким вводили кверцетин, тестосте-
рон та естрадіол, на 14–ту добу СМ містив до 1,1 мл сечі, 
а на 28–му – 1,0 мл. На 14–ту добу епітеліальна пластин-
ка слизової оболонки дещо потоншувалась внаслідок по-
мірного розтягнення. Слизова оболонка утворювала чис-
ленні глибокі нерозгалужені складки, м’язова оболонка бу-
ла помірно атонічна. На 28–му добу тонус м’язової обо-
лонки майже не змінювався, в ній спостерігали вогнище-
ву гіпертрофію та незначну кількість сполучнотканин-
них волокон, які добре виявлялися у разі забарвлення за 
ван Гізоном (рис. 1). Уретра мала форму півмісяця, склад-
ки слизової оболонки були короткі, епітеліальна плас-
тинка без особливостей, власна пластинка слизової обо-
лонки на 14–ту добу була дещо ущільнена, на 28–му добу 
значних відмінностей її не виявлено.
У тварин групи 3в, яким вводили кверцетин, мірабе-
грон, СМ був помірно атонічний, на 14–ту добу містив 
1,4 мл сечі, на 28–му – 1,3 мл. Через 14 діб слизова обо-
лонка утворювала переважно довгі розгалужені склад-










ϯ̌ ʶ̶̛̖̬̖̯̦͕̏̨̨̯̖̭̯̭̯̖̬̦ Ϭ͕ϲϲ ц Ϭ͕ϬϮϲΎ Ϭ͕ϲϮ ц Ϭ͕ϬϮϮΎ
ϯ̍ ʶ̶̛̖̬̖̯̦͕̏̨̨̯̖̭̯̭̯̖̬̦͕̨̖̭̯̬̞̣̌̔ Ϭ͕ϱϳ ц Ϭ͕ϬϯϰΎ Ϭ͕ϰϴ ц Ϭ͕ϬϬϴΎ
ϯ̏ ʶ̶̛̖̬̖̯̦͕̏̨̥̞̬̖̬̦̌̍̐ Ϭ͕ϲϳ ц Ϭ͕ϬϮϵΎ Ϭ͕ϲϲ ц Ϭ͕ϬϮϲΎ
ϰ̌ ʺ̨̞̬̖̬̦͕̌̍̐̨̨̯̖̭̯̭̯̖̬̦ Ϭ͕ϳϱ ц Ϭ͕ϬϮϲΎ Ϭ͕ϲϳ ц Ϭ͕ϬϯϮΎ
ϰ̍ ʺ̨̞̬̖̬̦͕̌̍̐̨̖̭̯̬̞̣̌̔ Ϭ͕ϲϮ цϬ͕ϬϮϴΎ Ϭ͕ϲϭ ц Ϭ͕ϬϭϵΎ
ϰ̏ ʺ̨̞̬̖̬̦͕̌̍̐̨̨̯̖̭̯̭̯̖̬̦͕̨̖̭̯̬̞̣̌̔ Ϭ͕ϱϲ ц Ϭ͕ϬϮϮΎ Ϭ͕ϱϳ ц Ϭ͕ϬϮϭΎ
ϱ̌ ˁ̡̪̥̖̭͕̌̚̨̨̯̖̭̯̭̯̖̬̦ Ϭ͕ϴϱ ц Ϭ͕ϬϮϳя Ϭ͕ϳϵ ц Ϭ͕Ϭϯϭя
ϱ̍ ˁ̡̪̥̖̭͕̌̚̨̖̭̯̬̞̣̌̔ Ϭ͕ϴϭ ц Ϭ͕Ϭϯя Ϭ͕ϳϱ ц Ϭ͕ϬϮϰя
ϱ̏ ˁ̡̪̥̖̭͕̌̚̨̨̯̖̭̯̭̯̖̬̦͕̨̖̭̯̬̞̣̌̔ Ϭ͕ϳϵ ц Ϭ͕ϬϮϲ Ϭ͕ϲϴ ц Ϭ͕ϬϭϱΎ
ϲ ˃̖ ̨̨̭̯̭̯̖̬̦͕̨̖̭̯̬̞̣̌̔ Ϭ͕ϳϭ ц Ϭ͕ϬϯΎ Ϭ͕ϲϯ ц Ϭ͕ϬϮϮΎ




            
http: //hirurgiya.com.ua Klinichna khirurhiia. 2019 February; 86(2)
ǖǷȑǹȑȃǹǬ ȁȑǼǿǼǯȑȋ
Klinichna khirurhiia
нення внаслідок більш вираженої, ніж у тварин груп 3а 
та 3б, атонії. Ці прояви зберігались до кінця експеримен-
ту. Слизова оболонка уретри без особливостей, помірно 
атонічна, складки її не розгалужені, довгі. М’язова та ад-
вентиційна оболонки не мали значних змін як на 14–ту, 
так і на 28–му добу.
У тварин групи 4а, яким вводили мірабегрон, тестосте-
рон та естрадіол, СМ був розтягнутий, містив до 1,6 мл се-
чі на 14–ту добу та 1,8 мл – на 28–му добу. Слизова обо-
лонка утворювала не дуже довгі, але розгалужені склад-
ки. Епітеліальна пластинка її потоншувалась, особливо на 
верхівці складок, що було більш виражено на 28–му до-
бу, коли формувались невеличкі оголені ділянки. На 14–
ту добу тонус міоцитів м’язової оболонки знижувався та 
зберігався таким на 28–му добу, адвентиційна оболонка 
без особливостей. Уретра не мала особливостей в обидва 
строки спостереження, помірно атонічна, складки сли-
зової оболонки по всій внутрішній поверхні рівномірні, 
глибиною до двох третин радіуса.
У тварин групи 4б, яким вводили мірабегрон та тесто-
стерон, СМ був сильно розтягнутий сечею, об’єм якої ста-
новив до 1,8 мл на 14–ту добу та до 2 мл на 28–му добу. 
Його м’язова оболонка була атонічна в обидва строки, 
слизова оболонка утворювала короткі та широкі склад-
ки, епітеліальна пластинка потоншувалась на 14–ту до-
бу, на 28–му добу епітелій не тільки потоншувався, а й за-
знавав значної десквамації (рис. 2), на окремих ділянках 
його майже не було.
На 14–ту добу в уретрі складки слизової оболонки бу-
ли нерівномірно розташовані, різні за довжиною, широкі 
або вузькі, на 28–ту добу – рівномірно розташовані, пере-
важно короткі. Епітеліальна пластинка потоншувалась на 
14–ту добу та дещо відновлювалась на 28–му добу, влас-
на пластинка ущільнювалась, особливо на 28–му добу. 
М’язова оболонка була помірно атонічна в обидва строки.
У тварин групи 4в, яким вводили мірабегрон та естра-
діол, СМ був помірно розтягнутий та містив до 1,3 мл сечі 
на 14–ту добу та до 1,6 мл на 28–му добу. Через 14 діб йо-
го слизова оболонка утворювала різні за формою та роз-
міром недовгі складки, проте на 28–му добу вони става-
ли довшими та розгалужувались. Епітеліальна пластинка 
зазнавала гіпертрофії, особливо на 28–му добу.
На 14–ту добу уретра мала неоднорідні за формою та 
довжиною складки, переважно довгі та вузькі, на 28–му 
добу вони ставали більш короткими та розгалуженими. 
На 28–му добу тонус м’язового шару дещо знижувався, 
епітеліальна та власна пластинки слизової оболонки бу-
ли інфільтровані лімфоцитами.
У тварин групи 5а, яким вводили спазмекс, тестостерон 
та естрадіол, СМ на 14–ту добу був розтягнутий та містив 
до 1,5 мл сечі, залишаючись таким до кінця експеримен-
ту. Його слизова та підслизова оболонки утворювали ко-
роткі, широкі згладжені складки, епітеліальна пластинка 
майже не змінювалась до кінця експерименту, візуально 
наближалась до інтактної. М’язова оболонка була помір-
но атонічна в обидва строки.
В уретрі через 14 діб складки слизової оболонки були 
згладжені, проте на окремих ділянках формувались по-
одинокі досить довгі складки (по 1 – 2 складки на зглад-
женій поверхні). На 28–му добу уретра була розширена 
зі звичайними складками. Епітеліальна пластинка не ма-
ла особливостей в обидва строки.
У тварин групи 5б, яким вводили спазмекс та тестосте-
рон, СМ містив до 1,3 мл сечі на 14–ту добу та 1,5 мл на 28–
му добу. На 14–ту добу складки слизової оболонки були 
переважно короткі, здебільшого не розгалужені, на 28–му 
добу кількість складок зменшувалась. У підслизовій основі 
кровоносні судини на 14–ту добу майже на мали особли-
востей, проте на 28–му добу були різко розширені, пов-
нокровні. Розширеними були також судини гемомікро-
Рис. 1. 
Мікрофото. 
Відновлення стану СМ після застосування кверцетину, 
тестостерону та естрадіолу протягом 28 діб. 
Вогнищева гіпертрофія м’язового шару з розростанням 
сполучнотканинних волокон.
 Забарвлення пікрофуксином за ван Гізоном. Зб. î100.
Рис. 2. 
Мікрофото. 
Потоншення епітеліальної пластинки слизової оболонки СМ 
у разі застосування мірабегрону та тестостерону 
через 28 діб. 
Забарвлення гематоксиліном та еозином. Зб. î400.
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циркуляторного русла слизової оболонки. Епітеліальна 
пластинка на 14–ту добу була розтягнута, на 28–му до-
бу – ще й потоншена на бічних поверхнях та вершинах, 
проте мала інтактну товщину на дні складок.
На 14–ту добу слизова оболонка уретри помірно ато-
нічна, утворювала нечисленні складки. На 28–му добу про-
світ уретри мав форму півмісяця, складки були поодино-
кі короткі, широкі. М’язова оболонка залишалась помірно 
атонічною, кровоносні судини розширені, повнокровні.
У тварин групи 5в, яким вводили спазмекс, естрадіол, 
СМ був заповнений сечею в об’ємі до 1,2 мл на 14–ту до-
бу та до 1,4 мл на 28–му добу. На 14–ту добу його слизо-
ва оболонка утворювала недовгі, але переважно розга-
лужені складки, які на 28–му добу більш згладжувались. 
Поверхневі клітини перехідного епітелію СМ переваж-
но сплощені. Власна пластинка слизової оболонки дещо 
ущільнювалась, особливо на 28–му добу. Атонія м’язової 
оболонки на 14–ту добу слабка, а на 28–му добу помір-
но виражена.
В обидва строки спостереження просвіт уретри мав не-
правильну форму, слизова оболонка утворювала пооди-
нокі короткі складки, епітеліальна пластинка мала будо-
ву, як на інтактних ділянках. 
У тварин групи 6, яким вводили тестостерон та естадіол, 
СМ містив сечі до 1,2 мл на 14–ту добу та 1,6 мл на 28–му 
добу, був слабо атонічний на 14–ту добу, а на 28–му добу 
його тонус ще зменшувався. Слизова оболонка по всій вну-
трішній поверхні утворювала складки, які на 28–му добу 
ставали більш короткими, епітеліальна пластинка потон-
шувалась, власна пластинка дещо ущільнювалась (рис. 3).
В обидва строки дослідження уретра мала форму півмі-
сяця, складки її слизової оболонки були короткі, а епітелі-
альна пластинка на невеличких ділянка потоншувалась, 
на інших – без особливостей.
Обговорення
Проведена нами фармакокорекція у всіх групах тва-
рин знижувала детрузорну гіперактивність СМ. Проте у 
5–й групі тварин, яким застосовували спазмекс в комбі-
нації з гормональними препаратами, прояви атонії були 
менш вираженими, ніж у тварин 4–ї групи, яким вводи-
ли мірабегрон з гормональними препаратами, однак то-
нус детрузора був більш знижений, ніж у тварин 3–ї гру-
пи, яким вводили кверцетин та гормональні препарати.
Мірабегрон значно знижував тонус детрузора у тварин 
всіх трьох підгруп 4–ї групи. Через стійке розтягнення СМ 
підвищувалась десквамація його перехідного епітелію. У 
разі застосування мірабегрону в комбінації з естрадіолом 
спостерігали гіпертрофію епітеліальної пластинки сли-
зової оболонки, в комбінації з тестостероном або тесто-
стероном та естрадіолом, навпаки, підвищену десквама-
цію поверхневих клітин.
Застосування тестостерону та естрадіолу у тварин 6–ї 
групи приводило до менш виражених проявів атонії де-
трузора, ніж у тварин 4–ї групи.
Тонус детрузора відновлювався майже до рівня норми 
у всіх підгрупах 3–ї групи тварин, яким вводили кверце-
тин в комбінації з іншими препаратами. Стан детрузора, 
що наближався до інтактного, спостерігали у тварин гру-
пи 3б у разі використання комбінації кверцетину з тесто-
стероном та естрадіолом. 
Відомо, що збільшення експресії колагену на фоні ви-
сокої експресії металопротеїназ є відображенням проце-
сів ремоделювання (синтезу та деградації) пошкоджених 
тканин або тканин, що випробовують постійне механіч-
не навантаження [10]. Повноцінність відновлення тканин 
визначається співвідношенням активності процесів біос-
интезу та катаболізму компонентів ЕЦМ. Поряд зі струк-
турною перебудовою колагенових волокон у нашому до-
слідженні виявлені дегенеративні зміни еластичних воло-
кон (їх зернистий розпад, фрагментація, зменшення кіль-
кості). Все це може призводити до значної втрати елас-
тичних властивостей досліджуваних тканин, порушую-
чи їх розтяжність і пошкоджуючи м’язово–еластичний 
каркас. На наш погляд, саме пошкодження сполучнотка-
нинного матриксу може бути причиною рецидиву нетри-
мання сечі. Отже, на пізніх етапах посилення фібрилоге-
незу зі склеротичними змінами призводить до зниження 
еластичності тканин та порушення мікроциркуляції стін-
ки змодельованого ГАСМ.
Висновки
1. Спазмолітичні препарати та агоністи бета3–адре-
норецепторів спричиняли значне зниження тонусу де-
трузора, перерозтягнення стінки СМ. Статеві гормони 
(тестостерон та естрадіол) підвищували активність мі-
оцитів детрузора СМ, не викликаючи значного знижен-
ня його тонусу.
2. Морфологічні зміни, які виникали у змодельованому 
нами ГАСМ, підтверджують стадійність його морфогенезу 
починаючи з компенсаторної гіпертрофії стінки з деге-
неративними змінами гладких міоцитів, що з часом при-
зводило до виснаження адаптаційних можливостей з на-
ступною декомпенсацією та склерозом стінки СМ.
3. У групі експериментальних тварин, які отримували 
спазмекс та його комбінації з гормонами, не виявлено до-
стовірної ефективності їх впливу на ГАСМ. У разі окремо-
Рис. 3. 
Мікрофото. 
Зменшення кількості складок слизової оболонки СМ, 
зниження його тонусу у разі застосування тестостерону та 
естрадіолу через 28 діб. 
Забарвлення гематоксиліном та еозином. Зб. î100.
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го застосування мірабегрону, особливо його комбінації з 
тестостероном та естрадіолом, встановлена позитивна ди-
наміка морфологічних показників на ранніх етапах (14 
діб), в той час як кверцетин та його комбінація з гормо-
нальними препаратами були більш ефективними на піз-
ніх етапах дослідження (28–ма доба). Комбінація квер-
цетину зі статевими гормонами виявилась найбільш вда-
лою за наявності ГАСМ, вона відновлювала фізіологічний 
стан органа.
4. Подальше вивчення морфологічних аспектів пробле-
ми ГАСМ дасть можливість диференційовано вибирати 
тактику фармакокорекції з метою підвищення ефектив-
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